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Sažetak
Uvod: C-reak tiv ni pro tein (CRP) je u zdra vih oso ba pri su tan u nis kim kon cen-
tra ci ja ma, a ru tin ski se od re đu je kao po ka za telj sis tem ske upal ne reak ci je. 
Me đu tim, kli nič ki zna čaj vr lo nis kih kon cen tra ci ja po tak nuo je proiz vo đa če na 
raz voj os jet lji vih me to da ko je omo gu ća va ju od re đi va nje kon cen tra ci je CRP u 
ši ro kom ras po nu od vr lo nis kih do vi so kih kon cen tra ci ja. Ovaj je pris tup od iz-
nim ne važ nos ti u di jag no zi i pra će nju in fek ci je u ne do noš ča di i no vo ro đen ča-
di, jer u njih sep sa za po či nje nes pe ci  č nim sim pto mi ma i di jag nos ti ci ra se tek 
na os no vu la bo ra to rij skih na la za.
Cilj ra da: Uči ni ti ana li tič ku proc je nu no vo ga kom bi ni ra nog rea gen sa Ran dox 
Fu ll Ran ge za odre đi va nje kon cen tra ci je CRP u us po red bi s rea gen si ma tvr tke 
Olympus kao re fe ren tnim rea gen si ma. No vi rea ge ns ima mjer no pod ruč je 0,1-
160,0 mg/L, što bi tre ba la bi ti pred no st nad rea gen si ma tvr tke Olympus ko ji 
za to mjer no pod ruč je tre ba ju dva rea gen sa i tri ap li ka ci je.
Ma te ri ja li i me to de: Ana li tič ka proc je na obuh va ti la je nep re ciz no st u se ri ji, 
nep re ciz no st iz da na u dan, ne toč no st i us po red na od re đi va nja kon cen tra ci je 
CRP u uzor ci ma bo les ni ka. Is pi ti va nja su pro ve de na u skla du s pre po ru ka ma 
ECCLS na aparatu Olympus AU 640.
Re zul ta ti: Do bi ve ni su za do vo lja va ju ći re zul ta ti za ana li tič ku nep re ciz no st u 
se ri ji (KV ≤ 2,18%), nep re ciz no st iz da na u dan (KV ≤ 1,64%) i ne toč no st (R 
≤ 3,67%). Re zul ta ti us po red nih od re đi va nja kon cen tra ci je CRP u uzor ci ma bo-
les ni ka s rea gen si ma dva ju proiz vo đa ča po ka za la su vi sok stu panj ko re la ci je 
(r ≥ 0,993).
Zak lju čak: Na te me lju do bi ve nih re zul ta ta mo že se zak lju či ti da je no vi rea ge-
ns Fu ll Ran ge tvr tke Ran dox os jet ljiv i rep r o du ci bi lan rea ge ns za od re đi va nje 
kon cen tra ci je CRP.
Ključ ne ri je či: C-reak tiv ni pro tein, sep sa, ne do noš čad, no vo ro đen čad
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Abstract 
In tro duc tion: C-reac ti ve pro tein (CRP) is pre se nt in heal thy in di vi dua ls in 
low con cen tra tio ns and is rou ti ne ly de ter mi ned as an in di ca tor of syste mic 
in  am ma to ry reac tion. Howe ver, cli ni cal sig ni   can ce of the ve ry low con cen-
tra tio ns of CRP en cou ra ged ma nu fac tu re rs to de ve lop sen si ti ve met ho ds that 
al low CRP de ter mi na tion in a wi de ran ge from ve ry low to hi gh con cen tra tio-
ns. Su ch ap proa ch is of extraor di na ry im por tan ce in the diag no sis and fol low-
up of in fec tion in pre te rm in fan ts and newbor ns be cau se the on set of sep sis 
in the se pa tien ts is cha rac te ri zed by un spe ci  c sympto ms and is diag no sed 
on ly on the ba sis of la bo ra to ry re sul ts. 
Aim: Ana lyti cal as ses sme nt of a new com bi ned Ran dox Fu ll Ran ge as say for 
de ter mi na tion of CRP con cen tra tion in com pa ri son wi th Olympus rea gen ts as 
re fe ren ce rea gen ts. The mea su ri ng ran ge of the new rea ge nt is 0.1-160.0 mg/
L, whi ch shou ld be an ad van ta ge over Olympus rea gen ts as they requi re two 
rea gen ts and three ap pli ca tio ns for this mea su ri ng ran ge. 
Ma te ria ls and met ho ds: Ana lyti cal as ses sme nt com pri sed wit hi n-run im pre ci-
sion, be twee n-run im pre ci sion, inac cu ra cy and com pa ra ti ve de ter mi na tio ns 
of CRP con cen tra tion in pa tie nt sam ples. The exa mi na tio ns we re per for med 
in ac cor dan ce wi th ECCLS re com men da tio ns on Olympus AU 640 in stru me nt.   
Re sul ts: Sa tis fac to ry re sul ts we re ob tai ned for ana lyti cal wit hi n-run im pre-
ci sion (CV ≤ 2.18%), be twee n-run im pre ci sion (CV ≤ 1.64%) and inac cu ra cy 
(R ≤ 3.67%). Re sul ts of com pa ra ti ve de ter mi na tio ns of CRP con cen tra tio ns in 
pa tie nt sam ples usi ng rea gen ts by two ma nu fac tu re rs showed a hi gh deg ree 
of cor re la tion (r ≤ 0.993). 
Con clu sion: Ba sed on the ob tai ned re sul ts, we may con clu de that the Ran-
dox Fu ll Ran ge as say is a sen si ti ve and rep ro du cib le rea ge nt for de ter mi na-
tion of CRP con cen tra tion. 
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Uvod
C-reak tiv ni pro tein (CRP) je reak ta nt akut ne fa ze ko ji je u 
zdra vih oso ba pri su tan u nis kim kon cen tra ci ja ma. Pa to loš-
ka sta nja kao što su bak te rij ske in fek ci je, upa le ili ra za ra-
nje tkiva pra će na su po ve ća njem kon cen tra ci je CRP zbog 
ot puš ta nja prou pal nih ci to ki na (1). Bak te rij ski en do tok si ni 
su naj ja či sti mu la to ri reak ci je akut ne fa ze upa le (2). Naj vi-
še kon cen tra ci je CRP uz ro ko va ne su in fek ci ja ma Gra m-ne-
ga tiv nim bak te ri ja ma (3).
Od re đi va nje kon cen tra ci je C-reak tiv nog pro tei na od iz-
nim ne je važ nos ti u di jag no zi i pra će nju in fek ci je u ne do-
noš ča di i no vo ro đen ča di (1). U no vo ro đen ča di sep sa mo že 
po če ti nes pe ci  č nim sim pto mi ma i di jag nos ti ci ra se tek 
na os no vu la bo ra to rij skih na la za. Nep ra vov re me na di jag-
no za bak te rij ske sep se je dan je od glav nih uz ro ka po bo la 
i smr tnos ti u ne do noš ča di i no vo ro đen ča di (2,3,4,6,7).
Zna ča jan je broj pub li ka ci ja o uz ro ci ma, po teš ko ća ma u 
pos tav lja nju pra vov re me ne di jag no ze, di jag nos tič kom 
zna ča ju po je di nih me di ja to ra upa le u sta nju sep se i li je če-
nju neo na tal ne sep se (kri te ri ji za po če tak i zav r še tak te ra-
pi je) (2–6, 8–12).
Postoje pre po ru ke po je di nih us ta no va da CRP, ia ko nes-
pe ci   čan, ima naj bo lju di jag nos tič ku vri jed no st kao po-
je di nač na pret ra ga, va žan je po ka za telj u za po či nja nju i 
kon tro li te ra pi je, a mo že se ko ris ti ti i kao po ka za telj iden-
ti   ka ci je vre me na kad se si gur no mo že pre ki nu ti te ra pi ja 
an ti bio ti ci ma (1,2,6,10,11).
Kli nič ki zna čaj po vi še nja kon cen tra ci je CRP unu tar gra ni-
ca re fe ren tnog in ter va la po tak nuo je mno ge proiz vo đa-
če da raz vi ju tes to ve za od re đi va nje CRP po seb no na mi-
je nje ne mje re nju vr lo nis kih kon cen tra ci ja. Proiz vo đa či i 
ne fe lo met rij skih i tur bi di met rij skih rea gen sa ok re nu li su 
se la te ks-mik ro po li me ri ma da bi postig li od go va ra ju ću os-
jet lji vo st, pa ta ko la bo ra to ri ji ima ju na ras po la ga nju ne ko-
li ko vr sta rea gen sa za od re đi va nje CRP: vi so ko li near ni za 
uzor ke ko ji se ana li zi ra ju na op ću upalu i in fek ci ju; te os jet-
lji vi (SCRP) i vi so ko os jet lji vi (HSCRP) ko ji na la ze prim je nu 
u neo na ta lo gi ji, proc je ni ri zi ka za kar dio- i ce reb ro vas ku-
lar ne bolesti.
Tvr tka Ran dox proiz ve la je no vi kom bi ni ra ni rea ge ns za 
CRP Fu ll Ran ge. Ka rak te ris ti ka no vog rea gen sa je mjer no 
pod ruč je 0,1-160,0 mg/L. Za to mjer no pod ruč je kod ra da 
s rea gensima tvr tke Olympus ko ris ti mo dva rea gen sa i tri 
ap li ka ci je. S ob zi rom na važ no st ra nog ot kri va nja sep se u 
ne do noš ča di i no vo ro đen ča di, no vi smo rea ge ns is pi ta li 
na uzor ci ma te po pu la ci je. Pred no st is pi ti va nog rea gen sa 
je u to me što bi rad s jed nim rea gen som u us po red bi s do-
sa daš njim na či nom ra da, tj. kom bi na ci jom dva rea gen sa 
i tri ap li ka ci je, pri do nio br žoj di jag nos ti ci sep se u ta ko os-
jet lji voj po pu la ci ji i sma njio troš ko ve od re đi va nja.
Cilj
 Uči ni ti ana li tič ku proc je nu no vo ga kom bi ni ra nog rea gen-
sa Ran dox Fu ll Ran ge za od re đi va nje kon cen tra ci je CRP u 
Introduction
C-reac ti ve pro tein (CRP) is an acu te pha se reac ta nt pre se nt 
in heal thy in di vi dua ls in low con cen tra tio ns. Pat ho lo gic 
con di tio ns li ke bac te rial in fec tio ns, in  am ma tio ns or tis sue 
des truc tion are fol lowed by CRP con cen tra tion in crea se 
due to the re lea se of proin  am ma to ry cyto ki nes (1). Bac te-
rial en do toxi ns are the stron ge st sti mu la to rs of in  am ma to-
ry acu te pha se reac tion (2). The hig he st CRP con cen tra tio ns 
are cau sed by in fec tio ns by Gra m-ne ga ti ve bac te ria (3).
The mea su re me nt of C-reac ti ve pro tein con cen tra tion is 
of extraor di na ry im por tan ce in the diag no sis and fol low-
up of in fec tion in pre te rm in fan ts and newbor ns (1). The 
on set of sep sis in the newbor ns may ma ni fe st by un spe-
ci  c sympto ms and is diag no sed on ly on the ba sis of la-
bo ra to ry  n din gs. Un ti me ly diag no sis of bac te rial sep sis 
is one of the ma jor cau ses of mor bi di ty and mor ta li ty in 
pre te rm in fan ts and newbor ns (2,3,4,6,7).
The re is a con si de rab le num ber of pub li ca tio ns about cau-
ses, di   cul ties in ma ki ng ti me ly diag no sis, diag nos tic sig-
ni   can ce of cer tain me dia to rs of in  am ma tion in sep sis 
and treat me nt, of neo na tal sep sis (cri te ria for in sti tu ti ng 
and dis con ti nui ng the ra py (2–6, 8–12). 
Re com men da tio ns of so me in sti tu tio ns are that CRP, thou gh 
un spe ci  c, has the be st diag nos tic va lue as an in di vi dual te-
st, is an in di ca tor in the ra py on set and mo ni to ri ng, and may 
al so be used as an in di ca tor to iden ti fy the ti me-poi nt when 
an ti bio tic the ra py may be sa fe ly dis con ti nued (1,2,6,10,11).
Cli ni cal sig ni   can ce of CRP con cen tra tion in crea se wit hin 
the re fe ren ce in ter val in du ced ma ny ma nu fac tu re rs to de-
ve lop tes ts for CRP de ter mi na tion par ti cu lar ly de sig ned 
to mea su re ve ry low con cen tra tio ns. Ma nu fac tu re rs of 
bo th nep he lo met ric and tur bi di met ric rea gen ts tur ned to 
la tex mic ro-po lyme rs to ac hie ve the ne ces sa ry sen si ti vi ty 
so that la bo ra to ries ha ve at their dis po sal se ve ral rea ge nt 
types for CRP de ter mi na tion: hig hly li near for sam ples ana-
lyzed for ge ne ral in  am ma tion and in fec tion, and sen si ti ve 
(SCRP) and hig hly sen si ti ve (HSCRP) that are em ployed in 
neo na to lo gy and as ses sme nt of the ri sk of car dio- and ce-
reb ro vas cu lar di sea ses. 
The Ran dox com pa ny pro du ced a new com bi ned Fu ll 
Ran ge CRP as say, cha rac te ri zed by the mea su ri ng ran ge 
of 0.1-160.0 mg/L. When ap plyi ng Olympus rea gen ts for 
the sa me mea su ri ng ran ge, we use two rea gen ts and 
three ap pli ca tio ns. Con si de ri ng the im por tan ce of ear ly 
de tec tion of sep sis in pre te rm in fan ts and newbor ns, we 
exa mi ned the new rea ge nt on sam ples from this po pu-
la tion. In com pa ri son to the pre vious ly ap plied ana lytic 
pro ce du re, expec ted ad van ta ge of the exa mi ned rea ge nt 
was that the use of one rea ge nt in stead of a com bi na tion 
of two rea gen ts and three ap pli ca tio ns shou ld con tri bu te 
to fas ter diag no sis of sep sis in su ch a sen si ti ve po pu la tion 
and al so to re du ced mea su re me nt cos ts. 
Aim
Ana lyti cal as ses sme nt of a new com bi ned Ran dox Fu ll 
Ran ge as say for de ter mi na tion of CRP con cen tra tion in 
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us po red bi s rea gen si ma tvr tke Olympus kao re fe ren tnim 
rea gen si ma.
Materijali i metode
Kon cen tra ci ja CRP u se ru mu od re đi va na je kom bi ni ra nim 
rea gen som za CRP Fu ll Ran ge tvrtke Ran dox (CP3847) i 
us po re đi vana s dva rea gen sa tvr tke Olympus (OS R6147 i 
OS R6185) ko ji se ru tin ski ko ris te u Kli nič kom za vo du za ke-
mi ju KB “Ses tre mi los r dni ce”.
Reagens Fu ll Ran ge tvr tke Ran dox ko ris ti la tek so vim mik-
ro po li me rom po ja ča nu imu no tur bi di met rij sku pret ra gu 
ko ja omo gu ća va od re đi va nje kon cen tra ci je CRP u se ru-
mu/plazmi u ras po nu od 0,1–160,0 mg/L. Rea ge ns je pri-
mi je njen na ure đa ju Olympus AU640 uz pre po ru če nu ap-
li ka ci ju tvr tke Ran dox. Ko riš te ni su ori gi nal ni ka lib ra tor 
tvr tke Ran dox (CP2499), te kon trol ni uzor ci Hi gh Sen si ti vi ty 
CRP Con trol 2 (CP 2477) i CRP Con trol 3 (CP 2481).
Rea gen si tvr tke Olympus s ko ji ma je us po re đi van rea ge ns 
za CRP Fu ll Ran ge tvr tke Ran dox su:
1. Olympus CRP rea ge nt (OSR 6147), imu no tur bi di met-
rij ski rea ge ns za kon cen tra cij sko pod ruč je 5,0–300,0 
mg/L.
 Za ka lib ra ci ju su ko riš te ni ori gi nal ni ka lib ra to ri tvr tke 
Olympus (OD R3021 Se rum Pro tein Mul ti-Ca lib ra tor), a 
za kon tro lu kva li te te ra da ori gi nal ni kon trol ni uzor ci 
tvr tke Olympus: ITA Con trol Se ra Le vel 1 (OD C0014), ITA 
Con trol Se ra Le vel 2 (OD C0015) i ITA Con trol Se ra Le vel 3 
(OD C0016).
2. Olympus CRP La tex rea ge nt (OS R6185), imu no tur bi di-
met rij ski rea ge ns na mi je njen ra noj di jag no zi in fek ci je 
u ne do noš ča di i no vo ro đen ča di. Za ovaj rea ge ns pos-
to je dvi je ap li ka ci je:
os jet lji va – za kon cen tra cij sko pod ruč je 0,5–20,0 
mg/L (SCRP)
vi so ko os jet lji va – za kon cen tra cij sko pod ruč je 0,05–
2,00 mg/L (HSCRP)
 Za ka lib ra ci ju su ko riš te ni ori gi nal ni ka lib ra to ri tvr tke 
Olympus (OD R3031 – sad r ži pet ka lib ra cij skih oto pi na, 
ka lib ra cij ske oto pi ne 3, 4 i 5 ko ris te se za os jet lji vu ap-
li ka ci ju, a ka lib ra cij ske oto pi ne 1 i 2 za vi so ko os jet lji-
vu ap li ka ci ju). Za kon tro lu kva li te te ra da ko riš ten je 
Olympus CRP (La tex) Con trol Se ra (OD C0013 – Con trol 
1 i Con trol 2).
Ana li tič ka proc je na obuh va ti la je nep re ciz no st u se ri ji, 
nep re ciz no st iz da na u dan, ne toč no st i us po red na od re-
đi va nja kon cen tra ci je CRP u uzor ci ma no vo ro đen ča di i 
ne do noš ča di. Ovo is tra ži va nje ni je zah ti je va lo va đe nje 
do dat nih uzo ra ka kr vi, već su ko riš te ni uzor ci pos la ni za 
ru tin sku ana li zu.
Nepreciznost
Nep re ciz nost unu tar se ri je od re đe na je vi šek rat nim (20 x) 
mje re njem kon cen tra ci je CRP u uzor ci ma se ru ma A i B i iz-
ra že na kao koe   ci je nt va ri ja ci je (KV %).
–
–
com pa ri son to Olympus rea gen ts as re fe ren ce rea gen-
ts. 
Materials and methods
Se rum CRP con cen tra tion was de ter mi ned by the com bi-
ned Fu ll Ran ge CRP as say pro du ced by the Ran dox com pa-
ny (CP3847) and com pa red wi th two rea gen ts pro du ced 
by the Olympus com pa ny (OS R6147 and OS R6185) that 
are rou ti ne ly used in the Cli ni cal In sti tu te of Che mis try, 
Ses tre mi los r dni ce Cli ni cal Hos pi tal. 
The Ran dox Fu ll Ran ge as say uses la tex mic ro po lyme r-en-
han ced im mu no tur bi di met ric te st whi ch al lows de ter mi-
na tion of CRP con cen tra tion in the se rum/plasma in the 
0.1-160.0 mg/L ran ge. The rea ge nt was ap plied on the 
Olympus AU 640 usi ng the ap pli ca tion re com men ded by 
the Ran dox com pa ny. The ori gi nal ca lib ra tor by the Ran-
dox com pa ny (CP2499) was used, as we ll as Hi gh Sen si ti vi-
ty CRP Con trol 2 (CP2477) and CRP Con trol sam ples. 
The Olympus rea gen ts used for com pa ri son to the Ran-
dox Fu ll Ran ge CRP as say we re:
1) Olympus System rea ge nt for CRP (OSR 6147), an im mu-
no tur bi di met ric rea ge nt for the 5.0-300.0 mg/L con-
cen tra tion ran ge. 
 The ori gi nal ca lib ra tor by the Olympus com pa ny was 
em ployed for ca lib ra tion (OD R3021 Se rum Pro tein 
Mul ti-Ca lib ra tor), and ori gi nal con trol sam ples by the 
Olympus com pa ny for qua li ty con trol: ITA Con trol Se ra 
Le vel 1 (OD C0014), ITA Con trol Se ra Le vel 2 (OD C0015) 
and ITA Con trol Se ra le vel 3 (OD C0016).
2) Olympus CRP La tex rea ge nt (OS R6185), an im mu no tur-
bi di met ric rea ge nt in ten ded for ear ly diag no sis of in-
fec tion in pre te rm in fan ts and newbor ns.  Two ap pli ca-
tio ns are avai lab le for this rea ge nt:
sen si ti ve -  for the 0.5-20.0 mg/L con cen tra tion ran-
ge (SCRP)
hig hly sen si ti ve - for the 0.05-2.00 mg/L con cen tra-
tion ran ge (HSCRP).
 Ori gi nal ca lib ra to rs by the Olympus com pa ny we re 
used for ca lib ra tion (OD R3031 – con tai ns fi ve ca lib ra-
tion so lu tio ns, ca lib ra tion so lu tio ns 3, 4 and 5 are used 
for sen si ti ve ap pli ca tion, whi le ca lib ra tion so lu tio ns 1 
and 2 for hig hly sen si ti ve ap pli ca tion). For qua li ty con-
trol, Olympus CRP (La tex) Con trol Se ra (OD C0013 - 
Con trol 1 and Con trol 2) we re used.
Ana lyti cal eva lua tion in clu ded wit hi n-run im pre ci sion, 
be twee n-run im pre ci sion, inac cu ra cy and com pa ra ti ve 
de ter mi na tio ns of CRP con cen tra tion in the sam ples of 
newbor ns and pre te rm in fan ts. This stu dy did not requi-
re col lec tion of ad di tio nal blood sam ples; it in vol ved the 
use of rou ti ne ana lyti cal sam ples.  
Im pre ci sion
Wit hi n-run im pre ci sion was de ter mi ned by mul tip le (20 
x) mea su re men ts of se rum sam ple A and se rum sam ple B 
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Nep re ciz no st iz da na u dan od re đe na je mje re njem kon-
cen tra ci je CRP u uzor ku se ru ma C u tri prim je ra ti je kom 
10 dana i iz ra že na kao koe   ci je nt va ri ja ci je (KV %).
Ne toč no st
Is pi ti va nje ne toč nos ti pro ve de no je od re đi va njem kon-
cen tra ci je CRP u uzor ci ma pet raz li či tih ko mer ci jal nih kon-
trol nih se ru ma u trip li ka tu: Olympus La tex Con trol 1 (ODC 
0013), Olympus ITA Con trol Se ra Le vel 1 (OD C0014), Olym-
pus ITA Con trol Se ra Le vel 2 (OD C0015), Olympus ITA Con trol 
Se ra le vel 3 (OD C0016) i Ran dox Con trol Le vel 3 (CP2481). Ne-
toč no st je iz ra že na kao pos to tak od stu pa nja (R%) sred nje 
iz mje re ne vri jed nos ti od sred nje dek la ri ra ne vri jednosti.
Us po red na od re đi va nja
Ukup no 139 uzo ra ka se ru ma ne do noš ča di i no vo ro đen ča-
di po di je lje no je u 3 sku pi ne. Sku pi na 1, n=35, s kon cen tra-
ci jom CRP ma njom od 2,00 mg/L; sku pi na 2, n=63, s kon-
cen tra ci jom CRP 2,0–20,0 mg/L; sku pi na 3, n=41, s kon-
cen tra ci jom CRP 5,0-300,0 mg/L. Sku pi na 1 ana li zi ra na je 
po mo ću rea gen sa Olympus La tex (OSR 6185) - vi so ko os jet-
lji va ap li ka ci ja (HSCRP, mjer no pod ruč je 0,05-2,00 mg/L) i 
rea gen sa za CRP Ran dox Fu ll Ran ge (CP 3847), sku pi na 2 
po mo ću rea gen sa Olympus La tex (OSR 6185) - os jet lji va ap-
li ka ci ja (SCRP, mjer no pod ruč je 0,5-20,0 mg/L) i rea gen sa 
za CRP Ran dox Fu ll Ran ge (CP 3847), a sku pi na 3 po mo ću 
rea gen sa za CRP tvr tke Olympus (OSR 6147, mjer no pod-
ruč je 5,0-300,0 mg/L) i rea gen sa za CRP Fu ll Ran ge tvr tke 
Ran dox (CP 3847).
Sta tis tič ka ob ra da re zul ta ta
Re zul ta ti su ob ra đe ni po mo ću sta tis tič kog prog ra ma Med-
Ca lc (Ver. 9.0.1.0.; Fran ck Schoo nja ns, Bel gium). Sta tis tič ka 
zna čaj no st raz li ka is pi ta na je ko riš te njem stu den to vog t-
tes ta. Iz ra ču na ti su koe   ci jen ti ko re la ci je (Pear so nov i koe-
  ci je nt suk lad nos ti) i li near na reg re sij ska ana li za po Pas si-
ng-Bab lo ku. Sta tis tič ki zna čaj nom prom je nom smat ra na 
je prom je na za ko ju je p < 0,05.
Rezultati
Re zul ta ti is pi ti va nja nep re ciz nos ti i ne toč nos ti (sred nja vri-
jed no st, stan dar dna de vijacija, koe   ci je nt va ri ja ci je, % od-
stu pa nja) pri ka za ni su u tab li ca ma 1-3.
Be twee n-run im pre ci sion was de ter mi ned by mea su ri ng 
se rum sam ple C in trip li ca te du ri ng 10 days and expres-
sed as a coe   cie nt of va ria tion (CV %).
Inac cu ra cy 
Exa mi na tion of inac cu ra cy was per for med by mea su ri ng 
CRP con cen tra tion in the sam ples of   ve di e re nt com-
mer cial con trol se ra in trip li ca te: Olympus La tex Con trol 1 
(ODC 0013), Olympus ITA Con trol Se ra Le vel 1 (OD C0014), 
Olympus ITA Con trol Se ra Le vel 2 (OD C0015), Olympus 
ITA Con trol Se ra le vel 3 (OD C0016), and Ran dox Con trol 
Le vel 3 (CP2481). Inac cu ra cy was expres sed as a per cen ta-
ge of bias (R%) of the de ter mi ned mean va lue from the 
dec la red mean va lue. 
Com pa ra ti ve mea su re men ts 
A to tal of 139 sam ples from pre te rm in fan ts and newbor-
ns we re di vi ded in three grou ps: group 1, n=35, wi th CRP 
con cen tra tion lower than 2.00 mg/L; group 2, n=63, CRP 
con cen tra tion between 2,0–20,0 mg/L; group 3, n=41, 
CRP con cen tra tion in the 5.0-300.0 mg/L ran ge. Group 1 
was ana lyzed usi ng Olympus La tex rea ge nt (OS R6185), a 
hig hly sen si ti ve ap pli ca tion (HSCRP, 0.05-2.00 mg/L mea-
su ri ng ran ge), and the Ran dox Fu ll Ran ge CRP as say (CP 
3847); group 2 was exa mi ned usi ng Olympus La tex rea ge-
nt (OSR 6185), a sen si ti ve ap pli ca tion (SCRP, 0.5-20.0 mg/L 
mea su ri ng ran ge) and the Ran dox Fu ll Ran ge CRP as say 
(CP 3847); and group 3 usi ng Olympus CRP rea ge nt (OSR 
6147, 5.0-300.0 mg/L mea su ri ng ran ge) and the Ran dox 
Fu ll Ran ge CRP as say (CP 3847). 
Sta tis ti cal pro ces si ng of re sul ts 
Re sul ts we re pro ces sed usi ng the sta tis ti cal prog ram Med-
Ca lc (Ver. 9.0.1.0.; Fran ck Schoo nja ns, Bel gium). Sta tis ti cal 
sig ni   can ce of di e ren ces was exa mi ned by Stu de nt T-te-
st. Coe   cien ts of cor re la tion (Pear so n’s and coe   cie nt of 
con cor dan ce) we re cal cu la ted, and li near reg res sion ana-
lysis per for med ac cor di ng to Pas si ng-Bab lok. A chan ge 
was con si de red sta tis ti cal ly sig ni   ca nt if p<0.05. 
Results 
Re sul ts of exa mi ni ng im pre ci sion and inac cu ra cy (mean 
va lue, stan da rd de via tion, coe   cie nt of va ria tion, % of 




mean va lue ± SD
CV (%)
Serum A 1.932 ± 0.042 2.18
Serum B 20.990 ± 0.371 1.77
TAB LI CA 1. Re zul ta ti is pi ti va nja nep re ciz nos ti u se ri ji TAB LE 1. Re sul ts of wit hi n-run im pre ci sion ana lysis
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Re sul ts of the sta tis ti cal pro ces si ng of re sul ts of com pa ra ti-
ve de ter mi na tio ns of CRP le ve ls in pa tie nt sam ples (mean 
va lue, stan da rd de via tion, sta tis ti cal sig ni   can ce of di e-
ren ces, coe   cien ts of cor re la tion, li near reg res sion ana lysis 
ac cor di ng to Pas si ng-Bab lok) are pre sen ted in Tab les 4-5. 
Re zul ta ti sta tis tič ke ob ra de re zul ta ta us po red nih od re đi-
va nja kon cen tra ci je CRP u uzor ci ma bo les ni ka (sred nja vri-
jed no st, stan dar dna de vi ja ci ja, sta tis tič ka zna čaj no st raz li-
ka, koe   ci jen ti ko re la ci je, li near na reg re sij ska ana li za po 




mean va lue ± SD
CV (%)
Serum C 21.119 ± 0.350 1.64
TAB LE 2. Re sul ts of be twee n-run im pre ci sion ana lysisTAB LI CA 2. Re zul ta ti is pi ti va nja nep re ciz nos ti iz da na u dan




dec la red mean con cen tra tion
CRP (mg/L)
de ter mi ned mean con cen tra tion
R (%)
Olympus La tex Con trol 1 0.94 0.917 -2.45
Randox Con trol Le vel 2 3.80 3.850 1.32
Olympus ITA Con trol Le vel 1 16.20 16.567 3.67
Olympus ITA Con trol Le vel 3 58.70 58.073 1.07
Randox Con trol Le vel 3 156.00 156.080 0.05
R, % bias 
TABLICA 4. Sta tis ti cal sig ni   can ce of di e ren ces and coe   cien ts 
of cor re la tion ob tai ned by com pa ra ti ve de ter mi na tion of CRP 
con cen tra tion in three sub je ct grou ps usi ng rea gen ts by two 
di e re nt ma nu fac tu re rs
TAB LI CA 4. Sta tis tič ka zna čaj no st raz li ka i koe   ci jen ti ko re la ci je 
do bi ve ni us po red nim od re đi va njem kon cen tra ci je CRP u tri sku-




mean va lue ± SD
Ran dox, CRP (mg/L)
mean va lue ± SD
p
Coe   cien ts of cor re la tion
r, Pear so n’s
95% CI
ρc, com pa ti bi li ty
95% CI















*HSCRP, for 0.05 –2.00 mg/L CRP con cen tra tion ran ge, ** SCRP; for 0.5-20.0 mg/L CRP con cen tra tion ran ge, *** CRP for 5.0-300.0 mg/L CRP 
con cen tra tion ran ge; CI – con   den ce in ter val 
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Gra č ki pri kaz li near ne reg re sij ske ana li ze po Pas si ng-Bab-
lo ku pri ka zan je na sli ka ma 1-3.
Sche ma tic pre sen ta tion of li near reg res sion ana lysis ac cor-
di ng to Pas si ng-Bab lok is laid down in Fi gu res 1-3. 
Reagent Reg res sion equa tion 
95% CI
Slope, b In ter ce pt, a
Ran dox Fu ll Ran ge and Olympus La tex (HSCRP) y = 1.0088 x + 0.0093 0.9773 - 1.0359 - 0.0124 - 0.0218
Ran dox Fu ll Ran ge and Olympus La tex (SCRP) y = 0.9789 x - 0.0429 0.9647 - 0.9904 - 0.0664 – (-0.0203)
Ran dox Fu ll Ran ge and Olympus CRP y = 1.0114 x - 0.2920 0.9759 - 1.0354 - 0.5574 - 0.0901
CI – con   den ce in ter val
TAB LI CA 5. Reg re sij ska ana li za po Pas si ng-Bab lo ku TAB LI CA 5. Reg res sion ana lysis ac cor di ng to Pas si ng-Bab lok
SLI KA 1. Gra  č ki pri kaz us po red nih od re đi va nja kon cen tra ci je CRP s 
rea gen som Ran dox Fu ll Ran ge i rea gen som Olympus La tex (HSCRP) u 
sku pi ni 1
FI GU RE 1. Sche ma tic pre sen ta tion of com pa ra ti ve de ter mi na tio ns of 
CRP con cen tra tion by usi ng the Ran dox Fu ll Ran ge as say and Olympus 
La tex (HSCRP) rea ge nt in group 1
SLI KA 2. Gra  č ki pri kaz us po red nih od re đi va nja kon cen tra ci je CRP s 
rea gen som Ran dox Fu ll Ran ge i rea gen som Olympus La tex (SCRP) u 
sku pi ni 2
FI GU RE 2. Sche ma tic pre sen ta tion of com pa ra ti ve de ter mi na tio ns of 
CRP con cen tra tion by usi ng the Ran dox Fu ll Ran ge as say and Olympus 
La tex (SCRP) rea ge nt in group 2
Vu ke lić N. i sur. Proc je na Ran dox Fu ll Ran ge CRP u no vo ro đen ča di




Re zul ta ti do bi ve ni is pi ti va njem rea gen sa Ran dox Fu ll Ran-
ge za od re đi va nje kon cen tra ci je CRP po ka zu ju za do vo lja-
va ju ću nep re ciz no st ka ko unu tar se ri je (KV ≤ 2,18%) ta ko 
i nep re ciz no st iz da na u dan (KV ≤ 1,64%). Ta ko đer su do-
bi ve ni za do vo lja va ju ći re zul ta ti pri li kom is pi ti va nja ne toč-
nos ti (R ≤ 3,67%).
Us po re đi va li smo dva rea gen sa raz li či tih proiz vo đa ča u tri 
sku pi ne is pi ta ni ka (tri raz li či ta kon cen tra cij ska pod ruč ja). 
Us po red ni re zul ta ti li near ne reg re sij ske ana li ze po Pas si-
ng-Bab lo ku po ka za li su vr lo dob ru po du dar no st dvi ju me-
to da, jer je na gib prav ca vr lo bli zu 1,0 i pod jed nak u sve 3 
sku pi ne, a od sje čak na osi y ma len. U sku pi ni 2 ko jom je 
obuh va će no mjer no pod ruč je kon cen tra cij skog ras po na 
CRP od 0,5-20,0 mg/L, re zul ta ti do bi ve ni rea gen som Ran-
dox Fu ll Ran ge raz li ku ju se za vr lo ma le nu kon stan tu (unu-
tar CI za od sje čak, a ni je sad r ža na 0, a = -0,0429). Iz ra ču na-
ti koe   ci jen ti ko re lacije za sva ku sku pi nu is pi ta ni ka po ka-
zu ju vi sok stu panj ko re la ci je rea gen sa Ran dox Fu ll Ran ge 
s rea gen si ma tvr tke Olympus. Osim to ga, suk lad ni koe  -
ci je nt ko re la ci je se ne raz li ku je od Pear so no vog, pa zak-
lju ču je mo da pos to ji sko ro ideal na ko re la ci ja iz me đu kon-
centracija CRP do bi ve nih ko riš te njem ovih dva ju rea gen sa. 




je mje ra pre ciz nos ti i toč-
nos ti. Sad r ži Pear so nov koe   ci je nt ko re la ci je (r) i ko rek cij ski 
fak tor (Cb) ko ji je mje ra od stu pa nja od naj bo lje ko re la cij ske 
kri vulje ko ja le ži pod ku tom od 450 (ρ
c
= r x C
b
).
Sto ga mo že mo zak lju či ti da bi rea ge ns Ran dox Fu ll Ran ge 
mo gao za mi je ni ti rea gen se tvr tke Olympus ko ji su u ovom 
is pi ti va nju bi li re fe ren tni rea gen si jer je nji ho va ana li tič ka 
pouz da no st do ka za na du go go diš njim korištenjem.
FI GU RE 3. Sche ma tic pre sen ta tion of com pa ra ti ve de ter mi na tio ns of 
CRP con cen tra tion by usi ng the Ran dox Fu ll Ran ge as say and Olympus 
CRP rea ge nt in group 3
SLI KA 3. Gra  č ki pri kaz us po red nih od re đi va nja kon cen tra ci je CRP s 
rea gen som Ran dox Fu ll Ran ge i rea gen som za CRP tvr tke Olympus u 
sku pi ni 3
Discussion 
The re sul ts ob tai ned by exa mi ni ng the Ran dox Fu ll Ran ge 
as say for mea su ri ng CRP con cen tra tion de mon stra ted sa-
tis fac to ry im pre ci sion, bo th wit hi n-ru n- (CV ≤ 2.18%) and 
be twee n-run im pre ci sion (CV ≤ 1.64%). Sa tis fac to ry re sul-
ts we re al so ac hie ved du ri ng exa mi na tion of inac cu ra cy 
(R ≤ 3.67%). 
We com pa red two rea gen ts by di e re nt ma nu fac tu re rs 
in three sub je ct grou ps (three di e re nt con cen tra tion 
ran ges). Com pa ra ti ve re sul ts of li near reg res sion ana lysis 
ac cor di ng to Pas si ng-Bab lok showed ve ry good ag ree me-
nt of the two met ho ds as the slo pe was clo se to 1.0 and 
al mo st equal in all three grou ps, whi le the in ter ce pt was 
low. In group 2 whi ch in vol ved 0.5-20.0 mg/L CRP con cen-
tra tion as the mea su ri ng ran ge, the re sul ts ob tai ned by 
the Ran dox Fu ll Ran ge as say di e red by a slig ht con sta nt 
(wit hin con   den ce in ter val for in ter ce pt, 0 not in clu ded, 
a= -0.0429). The coe   cien ts of cor re la tion cal cu la ted for 
ea ch sub je ct group showed a hi gh deg ree of cor re la tion 
be tween the Ran dox Fu ll Ran ge as say and Olympus rea-
gen ts. Be si des, the coe   cie nt of con cor dan ce did not 
di er from the Pear so n’s coe   cie nt, al lowi ng us to con-
clu de on the ac tual, al mo st ideal cor re la tion be tween 
CRP con cen tra tio ns ob tai ned by usi ng the fo re goi ng two 
rea gen ts. The coe   cie nt of con cor dan ce (ρ
c
) is a mea su re 
of pre ci sion and ac cu ra cy. It com pri ses the Pear so n’s coef-
  cie nt of cor re la tion (r) and a cor rec tion fac tor (Cb) whi ch 
is a mea su re of the bias from the be st cor re la tion cur ve at 
a  slo pe of 450 (ρ
c
= r x C
b
).
The re fo re, we may con clu de that the Ran dox Fu ll Ran ge 
as say cou ld rep la ce Olympus rea gen ts whi ch we re used 
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Do bi ve ni re zul ta ti u skla du su s re zul ta ti ma dru gih au to-
ra ko ji su us po re đi va li is te rea gen se (nep re ciz no st u se ri ji: 
KV ≤ 3,3%; nep re ciz no st iz da na u dan: KV ≤ 3,7%; re zul ta-
ti reg re sij ske ana li ze us po red nih od re đi va nja kon cen tra ci-
je CRP u uzorcima bo les ni ka: r2 ≥ 0,9956) (13).
Na ši re zul ta ti po ka zu ju da je od re đi va nje kon cen tra ci je 
CRP jed na ko pouz da no i rep ro du ci bil no s oba rea gen sa. 
Pred no st rea gen sa Fu ll Ran ge tvr tke Ran dox je u to me što 
je dan rea ge ns pok ri va ras pon kon cen tra ci ja od 0,1-160,0 
mg/L, što je od oso bi te važ nos ti za pe di jat rij ske uzor ke 
jer omo gu ću je br že do bi va nje na la za, dok tvr tka Olympus 
za to pod ruč je ko ris ti dva rea gen sa i tri ap li ka ci je. Pred no-
st rea gen sa za CRP tvr tke Olympus je nje go vo vr lo ši ro ko 
mjer no pod ruč je 5,0-300,0 mg/L, što je vr lo po god no za 
bo les ni ke dru gih od je la i kli ni ka (Ki rur ške kli ni ke i in ten ziv-
nih je di ni ca).
as re fe ren ce rea gen ts in this stu dy sin ce their ana lyti cal 
re lia bi li ty has been con  r med by lo ng-te rm use.
The re sul ts ob tai ned are in con sis ten ce wi th re sul ts by 
ot her aut ho rs who com pa red the sa me rea gen ts (wit hi n-
run im pre ci sion: CV ≤ 3.3%; be twee n-run im pre ci sion: CV 
≤ 3.7%; re sul ts of reg res sion ana lysis of com pa ra ti ve de-
ter mi na tio ns of CRP con cen tra tion in pa tie nt sam ples: r2 
≥ 0.9956) (13). 
Our re sul ts showed that de ter mi na tion of CRP con cen tra-
tion was equal ly re liab le and rep ro du cib le wi th bo th rea-
gen ts. The ad van ta ge of the Ran dox Fu ll Ran ge CRP as say 
is that a sin gle rea ge nt co ve rs the con cen tra tion ran ge 
from 0.1 to 160.0 mg/L, the fa ct that is of par ti cu lar im por-
tan ce for pe diat ric sam ples as it al lows fas ter avai la bi li ty 
of resul ts, whe reas the Olympus com pa ny em ploys two 
rea gen ts and three ap pli ca tio ns for the sa me ran ge. The 
ad van ta ge of the Olympus CRP rea ge nt is its ve ry broad 
mea su ri ng ran ge, i.e. 5.0-300.0 mg/L whi ch is ve ry sui tab-
le for pa tien ts from ot her de par tmen ts and war ds (de par-
tme nt of sur ge ry and in ten si ve ca re uni ts). 
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